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内容要旨
［目的］神経堤細胞は胎生期の神経管形成時に、表皮外医薬と神経板の境界部に形成される細胞集団で、脱
上皮化した後に限内を広範囲に遊走し、定着先の環境によって様々な細胞種や組織に分化する。遊走後の神
経堤に由来する神経堤由来細胞は、近年の報告で、成体マウスの一部組織に多分化能を保持して潜伏してい
ることから、再生医療や細胞移植治療の細胞ソースとして臨床応用への可能性が期待されている。遺伝子改
変マウスを用いた胎生期の組織解析から、顎下腺は神経堤細胞由来の組織であると考えられているが、成体
の顎下腺における神経堤由来細胞の局在と特性については、不明な点が多い。従って、成体組織に存在する
神経堤由来細胞を高純度に分離する方法は未だ確立されず、それらの細胞が持つ遺伝子発現パターンの特徴
についてのデータの蓄積も極めて少ない。そこで、本研究では、神経堤由来細胞の効率的な分隊法確立に向
けて、成体顎下腺組織に存在する神経堤由来細胞の局在と特徴的に発現する遺伝子を明らかにすることを目
的とした。
［方法］神経堤に由来する細胞をGFPで標識できる、成体遺伝子改変マウス CPO-Cre/CAG-CAT-EGFPマウス）
の顎下腺を摘出し、 GFP陽性細胞の局在を観察したロ顎下腺組織から採取した細胞を、セルソーターを用いて
GFP陽性細胞とGFP陰性細胞に分離し、神経堤関連遺伝子の発現を検証した。さらに、それぞれの細胞につい
てDNAマイクロアレイ法を用いて、遺伝子発現プロファイルを網羅的に解析し、その中から、発現変化の認
められた遺伝子について、 Real-timePCR法を用いて解析を行った。
［結果］ PO-Cre/CAG-CAT-EGFPマウス顎下腺には、全体にわたって、斑状にGFP陽性細胞が認められた。セ
ルソーターを用いて分離・回収したGFP陽性細胞は、神経堤関連遺伝子の一つである SoxJOの発現が高値を
示した。 GFP陽性細胞とGFP陰性細胞の網羅的な遺伝子発現解析の結果から、 Gpr4.、Ednrbなどの発現上昇、
Pdg/ra、Pdg/r;Jなどの発現低下が認められ、 Real-timePCR法からも、それらの細胞表面タンパク質の遺
伝子発現パターンの違いが確認できたロ
［結論］成体マウスにおいても顎下腺に神経堤由来細胞が局在することを初めて明らかにし、その分離・回
収に成功した。さらに、成体マウス顎下腺に存在する神経堤由来細胞は、細胞表商タンパク質l之、特徴的な
遺伝子発現パターンを有することが示された。
